




























【t-Bu-P4 塩基触媒/Et3SiH による炭素求核剤の芳香族求核置換反応】1 
医薬品などの重要有機化合物の多くが芳香環部位を含むことから，芳香環の修飾法の
確立は有機合成化学分野における重要な課題となっている．芳香族求核置換反応 









合成に用いてきた.2, 3 その中で反応系中に t-Bu-P4 塩基触媒と triethylsilane (Et3SiH) 
などのシリル化剤を共存させることでアルコールやアミンなどのヘテロ原子の求核剤
の触媒的な SNAr が可能であることを報告した．そこで筆者はさらなる基質適応範囲
拡大のため炭素求核剤の SNAr について検討することとした． 
触媒量の t-Bu-P4 塩基と Et3SiH または trimethylsilyldiethylamine (Me3SiNEt2) を添加
剤として用いることで，穏和な条件下炭素求核剤の fluorobenzene 誘導体に対する触媒






































































































Scheme 1. SNAr of C-nucleophiles to fluorobenzene derivatives 
 
【二酸化炭素を用いるアルキニルシランのカルボキシル化反応】4 














とが分かった (eq. 1)． 
さらに反応系中にハロゲン化アルキルを添加することでワンポットにて alkynoate が
得られることを見出した．4 を基質とし二酸化炭素雰囲気下反応系中に 1.5 当量の 



























への付加反応は 2 例報告がある．Effenberger らは 1985 年にオルト位にニトロ基，ク
ロロ基を有する phenyltrimethylsilane の二酸化炭素への付加反応が，高気圧雰囲気下フ
ッ化カリウムを用いることで進行することを見出している。7a また Hattori らはルイス
酸 (AlBr3) を用いることで二酸化炭素 30 MPa 雰囲気下アリールシランの脱ケイ素を
伴うカルボキシル化反応を達成している．7b しかしこれらの反応は基質適応範囲や高加
圧下反応を行っているといった改善の余地が残されている． 
2-Trimetylsilylthiophene (7) を用い二酸化炭素に対する付加反応を行った (Scheme 2)．封
管中 o-xylene を溶媒とし塩基として 2 当量のフッ化セシウムを用いて 100 °C にて
反応を行ったところ，目的のカルボキシル化体 (8) は得られなかった．しかし同様の
反応条件下 Schwesinger らによって開発されたホスファゼニウム塩 P5Cl8 を 10 mol% 
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論 文 題 目： 
有機ケイ素化合物の活性化を伴う選択的炭素－炭素結合形成反応の開発 
 
有機合成化学において，環境に配慮しながらも社会のニーズに対応した化合物を安全に
効率的に供給する合成手法の開発が重要な研究課題となっている．本研究では，有機ケイ
素化合物，二酸化炭素といった資源量が豊富で取り扱い容易な化合物を反応剤とした，環
境調和型分子変換反応の開発について検討を行っている．本研究の主な内容は以下の通り
である．芳香族求核置換反応 (SNAr) は，求核置換反応によって芳香環の官能基化を可能
とする反応である．本研究ではホスファゼン塩基である t-Bu-P4 塩基触媒と添加剤として
トリエチルシランを用いることで，マロン酸エステル誘導体の脱プロトン化を伴う SNAr 
反応が効率的に進行することを見出している．反応は幅広い官能基に対して共存性を示し，
シアノ基やエステル基など比較的電子求引性の弱い置換基を有するフッ化アリールにも適
応を可能としている．これまでにホスファゼン塩基を触媒とする芳香族求核置換反応の例
は限られており、本研究は新たな展開の可能性を示したものである．一方、近年二酸化炭
素を化学的に変換し，化合物に導入する手法の開発研究が注目を集めている．本研究では，
これまで効率的手法の乏しかった有機ケイ素化合物の脱ケイ素を伴うカルボキシル化反応
を系統的に検討している．DMSO 中，活性化剤をフッ化セシウムとすることで二酸化炭素 
1 気圧雰囲気という穏和な条件下，シリルアセチレン誘導体のカルボキシル化が進行する
ことを明らかにし，アセチレンカルボン酸類の効率的合成法を確立している．さらに反応
系中にハロゲン化アルキルを共存させることにより，有用な合成中間体であるアルキノエ
イトのワンポット合成を達成している．これまでに二酸化炭素を用いてシリルアセチレン
誘導体から一工程でアセチレンカルボン酸へと変換する例は知られておらず、最初の効率
的な反応例である．また，芳香族ケイ素化合物の二酸化炭素との反応については，触媒量
のホスファゼニウム塩 P5Cl がアリールシランのカルボキシル化を促進することを発見し，
安息香酸誘導体が得られることを見出している． 
以上のように，本研究では安価に調製が可能で取り扱い容易な有機ケイ素化合物の，効率
的な変換反応開発を達成しており，いずれの反応も有機合成上有用な変換反応である． 
よって，本論文は博士（薬学）の学位論文として合格と認める． 
